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Провідне місце в структурі загальної захворюваності серед дітей раннього віку займають негоспітальні пневмонії (НП). Щорічно у світі реєструється приблизно 4 млн. випадків негоспітальних пневмоній [6]. В Україні серед дітей, госпіталізованих з приводу НП, на долю новонароджених припадає менше, ніж 1% дітей від 1 до 11 місяців – 29%, від 1 до 5 років – 50%, старше 5 років – 20% [6, 8]. 
Одним з провідних направлень у лікуванні дітей з цією патологією займає антибіотикотерапія. Широке застосування останньої призводить до вининення цілого ряду проблем, пов’язаних з порушенням якісного та кількісного складу мікрофлори кишечника [1, 5, 8]. 
На фоні застосування антибактеріальних препаратів при негоспітальних пневмоніях у дітей часто розвивається ускладнення у вигляді дисбактеріозу кишечника, що призводить до значних економічних затрат, а також може бути істотним чинником ризику формування хронічних захворювань травного тракту в подальшому [1, 3, 4]. Таким чином, удосконалювання патогенетичної терапії у дітей з НП, призначення своєчасної реабілітаційної терапії з боку шлунково-кишкового тракту є актуальними завданнями, що стоять перед педіатрами [1, 6, 7]. 
У теперішній час поряд з базисною терапією НП, все більша увага приділяється призначенню пробіотиків. Ці препарати надають позитивний клінічний ефект незалежно від якісних та кількісних змін мікрофлори кишечника [2, 5].
Необґрунтоване, неконтрольоване застосування біопрепаратів здатне призвести до небажаних наслідків, які не уступають по ступеню негативного впливу на здоров'я дитини неадекватному застосуванню антибіотиків. Необхідно пам’ятати, що за даними деяких авторів існує певний ризик у призначенні цієї групи препаратів [2, 9, 10]: можливість розвитку системної інфекції при важкому фоновому захворюванні, метаболічних порушень, іммунопатологічних ефектів, трансгенної дії. 
Наявність обнадійливих результатів й перспективи застосування пробіотиків у педіатрії визначають пріоритетність наукових досліджень у цій області та дає поштовх для подальшого вивчення закономірностей взаємин дитячого організму із власною мікробіотою, позначити границі застосування бактеріологічних препаратів при різних захворюваннях. 
Мета роботи - вивчити ефективність комбінованого препарату Біфі- Форм Малюк фірми "Ферросан" (Данія) на кількісний і якісний склад мікрофлори товстого кишечнику у дітей раннього віку, хворих на негоспітальну пневмонію.
Біфі-форм Малюк зберігає й регулює фізіологічну рівновагу кишкової мікрофлори. Має широкий спектр антагоністичної активності до патогенних і умовно-патогенних мікроорганізмів. Цей препарат є унікальною комбінацією Lactobaillus GG (LGG), Bifidobacterium lactis (BB12) і вітамінів групи В (В1 і В6), спеціально розробленої для дітей раннього віку. Мікроорганізми, що входять до складу Біфі-Форм Малюк, кислотостійкі й мають прогнозований рівень антибіотикорезистентності, вони зміцнюють імунітет і відновлюють природній захист організму дитини. Важливо, що ці бактерії віднесені до абсолютно безпечних для людського організму. Вітаміни, що входять до складу даного препарату, є додатковими факторами, що забезпечують баланс нормальної кишкової мікрофлори. 
Аналіз присутніх на фармацевтичному ринку України пробіотиків показує важливу тенденцію: листівки- вкладиші не містять терміна "дисбактеріоз", а включають перелік конкретних нозоформ. Так, показаннями до застосування препарату Біфі-Форм Малюк (Ферросан, Данія) є: 1) лікування транзиторних дисфункцій кишечнику (діарея, запор, метеоризм), поліпшення травлення; 2) профілактика й лікування діареї, пов'язаної із прийманням антибіотиків; 3) профілактика й лікування псевдомембранозного коліту (Clostridium difficile - інфекція); 4) підвищення толерантності до лактози молока; 5) підвищення імунітету й загальної опірності організму; 6) профілактика й лікування атопічного дерматиту. 
Слід зазначити, що серед величезної кількості пробіотичних препаратів, лише деякі, такі як Біфі-Форм, Біфі-Форм Малюк, відповідають вимогам Європейської фармакопеї до лікарських препаратів.
Матеріали й методи дослідження 
Під спостереженням знаходилось 63 дитини віком від 1-го місяця до 3-х років, які перебували на стаціонарному лікуванні у інфекційному відділені №1 КУ “Сумська міська дитяча клінічна лікарня” з приводу негоспітальної пневмонії. Дослідження проводилося на першу добу при вступі до стаціонару і на 10-14 добу після відміни антибактеріальних препаратів.
Обстежених дітей було поділено на дві групи. До першої групи увійшли 24 дитини з даною патологією, яким проводили традиційну терапію (антибактеріальні препарати, муколітичні, антигістамінні, бронхолітики, парацетамол та інша симптоматична терапія) без використання Біфі-Форму Малюк. 
До другої групи були включені 24 дитини, яким на фоні комплексного лікування з першого по 10-14 день був призначений пробіотичний препарат Біфі-Форм Малюк в дозі 1 жувальна пігулка або 1 порошок 3 рази на добу.
Контрольну групу склали 15 здорових дітей відповідного віку та статі.
Оцінку ефективності застосування препарату Біфі-Форм Малюк проводили на підставі динаміки клінічних і лабораторних даних. Для вивчення дисбіотичних процесів кишечника проводили мікробіологічні дослідження випорожнень з визначенням видового складу та популяційного рівня мікрофлори. 
Результати дослідження 
При поступленні до стаціонару НП у 100% дітей клінічно проявлялась сильним вологим кашлем, який тримався в середньому 10,67±0,37 діб. Захворювання, як правило, супроводжувалось інтоксикаційним синдромом: загальна слабкість відмічалась у 36 дітей (85,71%), капризність та плаксивість 30 (71,43%), гарячка й озноб у 32 дітей (76,2%), втрата або зниження апетиту у 28 (66,67%).
У більшості пацієнтів (85,71%) на фоні антибіотикотерапії мали місце прояви порушення мікробіоценозу товстої кишки у вигляді диспепсичного та больового синдромів (таб.1). 
Таблиця 1 – Динаміка основних клінічних симптомів у хворих на негоспітальну пневмонію залежно від проведеної терапії (М±m)











Здуття живота, метеоризм 	3,6±0,26	2,65±0,24*
Блювота 	2,25±0,16	1,45±0,13***
Нашарування на язиці	3,65±0,25	3,4±0,17
Втрата апетиту або зниження 	3,55±0,23	2,4±0,2***
Рідкий стілець 	4,1±0,24	2,45±0,18**
Больовий синдром:		
Біль у животі 	3,25±0,24	2,45±0,23*
Примітка: * - різниця (р<0,05) з показниками 2-3, ** - різниця (р<0,01) з показниками 2-3, ***- різниця (р<0,001) з показниками 2-3.
Зригування відмічалось у 26 (61,9%) дітей, здуття живота та метеоризм - у 28 (66,67%), блювота - у 18 (42,86%), пронос - у 24 (57,14%) , біль у животі - у 22 (52,38%) та нашарування на язиці - у 34 дітей (80,95%), хворих на негоспітальну пневмонію. Ці симптоми тривали від 1-го до 9-ти днів, в залежності від важкості перебігу захворювання, наявності супутньої патології, тривалості антибіотикотерапії (таб.1).
Проведені дослідження вказують на достатньо високу терапевтичну ефективність Біфі-Форму Малюк при негоспітальній пневмонії у дітей раннього віку. А саме, прийом даного пробіотичного препарату скорочував тривалість клінічної симптоматики НП та кишкового дисбактеріозу (на 1-2 доби), який розвивається на фоні лікування антибактеріальними препаратами. Нормалізація температури тіла у даних дітей наступала раніше на 1,15 дні (р<0,001), прояви дихальної недостатності зникали на 1,85 доби раніше (р<0,001), зменшення кашлю - на 1,17 доби раніше (р<0,05). 
Вивчення мікрофлори кишечника в гострому періоді НП виявило в усіх хворих порушення якісного та/чи кількісного складу як анаеробних, так і аеробних представників. Спостерігалися різкі кількісні зміни анаеробної флори, які характеризувалися зниженням вмісту біфідо- та лактобактерій порівняно з показниками здорових дітей. Так, кількість біфідобактерій у гострому періоді хвороби у значних титрах (>108) відмічалася лише у 14,3% хворих на негоспітальну пневмонію. Кількість Bifidumbacterium spp. у даних дітей була достовірно нижчою - 5,79±0,27 lgКУО/г, ніж у здорових осіб 8,33±0,13 lgКУО/г (р<0,001) (таб.2). 
У першу добу захворювання низькі титри (<106) Lactobactеrium spp. виявлялися у 28,57% хворих дітей на негоспітальну пневмонію. Вміст лактобактерій дорівнював 6,56±0,11 lgКУО/г проти 8,26±0,12 lgКУО/г в осіб контрольної групи (р<0,001). 
У хворих на НП відзначалися якісні й кількісні зміни в популяції ешерихій, які характеризувалися достовірним зменшенням загальної кількості E.coli (3,83±0,32 lgКУО/г), порівняно з групою контролю – 6,73± 0,21 lgКУО/г (р<0,001). Крім того, у 3-х дітей (7,14%) була виявлена гемолізуюча кишкова паличка, а у однієї дитини кількість E.coli зі слабо вираженими ферментативними властивостями перевищувала 30% від загальної кількості ешерихій.
Таблиця 2 - Динаміка мікрофлори товстої кишки у дітей раннього віку, хворих на негоспітальну пневмонію (М±m)









Видовий пейзаж умовно-патогенної мікрофлори (УП) у хворих на НП відрізнявся від такого у здорових осіб. Першу рангову позицію за частотою виявлення займали гриби роду Candida, які були виявлені у 16 (38,1%) хворих та мікробна кількість кандид склала 2,35±0,40 lgКУО/г, а у здорових осіб – 0,87±0,29 lgКУО/г. S. aureus був ізольований від 6 (14,29%) хворих, а епідермальний стафілокок від 3 (7,14%) дітей та даний показник відповідно склав 1,56±0,36 lgКУО/г, тоді як у здорових дітей він дорівнював нулю.
Слід зазначити, що при негоспітальній пневмонії у дітей раннього віку спостерігається достовірне збільшення (р<0,01) кількості умовно-патогенних бактерій родини Enterobacteriaceae (Enterococcus faecalis, Enterobacter cloacae, Citrobacter, Klebsiella рneumoniae).
Після проведеного лікування у 68,18% хворих біфідобактерії виділялися в нормальній кількості, в комплексну терапію яких був включений  Біфі-Форм Малюк. В той же час, цей показник був в межах групи контролю у 15,0% хворих, які даного препарату не отримували. Після лікування пробіотиком у хворих другої групи відбулося достовірне збільшення кількості Bifidumbacterium spp. (р<0,001) і ці дані майже наближувались до контрольної групи. У дітей першої групи в динаміці захворювання відмічалась тенденція до зниження даного показника.
Схожі зміни відбувались і з показниками лактобактерій. При лікуванні Біфі-Формом Малюк спостерігалась майже повна достовірна нормалізація кількості лактобактерій в товстій кишці. У дітей 1-ої групи відмічалось достовірне зниження Lactobactеrium spp. до 5,92±0,18 lgКУО/г. Однак в 2-ій групі хворих даний показник був значно вище, ніж в першій групі,  і складав 7,46±0,17 lgКУО/г (р<0,001).
Після антибіотикотерапії у дітей першої групи спостерігалась тенденція до зниження загальної кількості ешерихій, у 6 дітей (14,29%) з’явилась гемолізуюча кишкова паличка та у 4 дітей (9,52%) кишкова паличка зі слабо вираженими ферментативними властивостями (до 60%). Показник загальної кількості кишкової палички в першій групі практично не змінився і складав 3,62±0,58 lgКУО/г, порівняно з даними до лікування - 3,83±0,32 lgКУО/г (р>0,05). Так, у дітей другої групи перед випискою зі стаціонару загальний титр кишкової палички достовірно підвищувався і дорівнював 5,21±0,50 lgКУО/г, (р<0,05). 
В динаміці лікування спостерігалась тенденція до збільшення кількості УП ентеробактерій у дітей першої групи (р>0,05). В групі дітей, які отримували пробіотик, даний показник навпаки знижувався та наближувався до даних групи контролю (р>0,05). 
У дітей першої групи після антибактеріальної терапії відбувалось зростання титрів грибів роду кандида до 3,49±0,42 lgКУО/г, (р>0,05).  У пацентів, які приймали Біфі-Форм Малюк в динаміці захворювання цей показник достовірно знизився до 1,32±0,30 lgКУО/г, (р<0,001) і у більшості дітей наближувались до даних групи контролю. 
Таким чином, проведені нами бактеріологічні дослідження калу у хворих на негоспітальну пневмонію дітей підтвердили дисбактеріоз кишечника у 100% хворих. Призначення антибактеріальних засобів при цьому захворюванні, скоріш за все, посилює явище  кишкового дисбіозу. Під впливом Біфі-Форму Малюк відбувається нормалізація кишкової мікрофлори. Він сприяє інгібуванню росту умовно-патогенної мікрофлори та, вірогідно, покращує травлення у дітей раннього віку, в зв’язку з чим може бути рекомендований в комплексній терапії дітей з негоспітальною пневмонією.
Тривалий прийом Біфі-Форму Малюк призводить до більш швидкого покращення клінічної симптоматики, однак збереження симптомів інтоксикації й копрологічних порушень вимагає подовження курсу терапії не менше 10-14 днів. Препарат через свої органолептичні властивості добре переносився хворими й не підсилював медикаментозне навантаження на організм дітей, не чинив побічної дії, покращував якісні та кількісні зміни в копрограмах. 
Біфі-Форм Малюк має високу ефективність у патогенетичній терапії негоспітальних пневмоній у дітей раннього віку і може бути рекомендований, як препарат вибору при лікуванні дисбактеріозу кишечника, який виникає на тлі пневмонії і посилюється призначенням антибіотикотерапії.

ВИСНОВКИ
1.	У гострому періоді НП у всіх досліджених дітей раннього віку  спостерігали порушення мікробіоценозу товстої кишки, які характеризувалися зниженням кількості біфідо- та лактобактерій, ешерихій з нормальною ферментативною активністю та збільшенням числа гемолітичних ешерихій, дріжджеподібних грибів, стафілококів та інших представників умовно-патогенної флори. 
2. Після проведеного комплексного лікування на фоні антибіотикотерапії в групі хворих без включення Біфі-Форму Малюк відмічалось подальше зниження рівня біфідо- та лактобактерій.
3. Бактеріологічні дослідження калу у дітей з негоспітальною пневмонією в динаміці захворювання показали, що після прийому Біфі-Форму Малюк показники біфідо-, лактобактерій, загальної кількості кишкової палички достовірно підвищувались та наближалися до вікової норми,  а рівень грибів роду кандида зменшувався.
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